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論 文 内 容 要 旨
Quin・line骨 格 を 有 す る 天 然 物 の ほ と ん どは そ の2位 に 置 換 基 を 有 す る も の で あ り,ま た2位
に 置 換 基 を持 つquin・1 .ine誘導 体 の 合 成 化 学 分 野 に お け る重 要 性 は 非 常 に 大 き い こ と な ど を 考 慮
し,2位 に 置 換 基 を 有 す るquin・line誘 導 体 の 合 成 た つ い て研 究 した 。
まずqu孟no員ne誘 導 体 の2位 に あ と か ら置 換 基 を 導 入 す る 方 法 と し て 古 くか ら 知 られ て い る
Chichibabin'反 応 に つ い て 検 討 した 。 本 反 応 は1914年 にChichibabinに よ つ て 発 見
され,主 にheter・cyclicbaseに 対 す るmetalam童deの 作 用 に よ つ て 各 種 ア ミノ 誘 導
体 の合 成 に用 い られ て い る。 使 用 され て い る溶 媒 は 主 に 液 体 ア ン モ ニ ア で あ る が,pyridineに 対
して は わ ず か30%の 収 率 で し か2-aminopyridineを 与 え て い な い の で,液 体 ア ン モ ニ ア の
代 わ りにd海ethylanilineを 使 用 した と こ ろ,高 収 率 で2-a朗n・pyr孟d五 鳳eを 得 た と
Scheringは 報 告 し て い るQそ こで 著 者 は こ のdimethyIaniIine(以 下1}MAと す る)
の 特 殊 な 溶 媒 効 果 を 検 討 す る 目 的 でquin・lineに つ い てDMA中s・diumamideに てChi-
cghibabin反応 を 行 な つ た と こ ろ,2-amin・quin・1ineと と もに 従 来 のChichibabin
反 応 で は 知 られ て い な か つ た 成 績 体 で あ る2。amin・ 一3,4-dihydroquin・lineが 得 られ
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た 。 この 事 実 は 前 記 のDMAの 溶 媒 効 果 と あ わ せ て 興 味 あ る事 実 と考 え,本 反 応 の 一 般 性 と生 成 機 構
を解 明 す るた め に 種 々 のq・ 重n・1ine誘 導 体 に つ い て 検 討 した 。
ま ず5一,6一,7一 お よ び8-methylquin・hneに つ い て 前 記 同 様 の 条 件 下DMA溶 媒 中s・ 一
d撮mamideに てChichibabin反 応 を 検 討 した と こ ろ,Iaか ら はIVa,Ibか らはHb,
IVbお よ びV,Icか ら はWc,さ ら にIdか ら は 亜dお よ びWdが そ れ ぞ れ 得 られ た 。 こ の よ うに
5一,6一,7一 お よ び8-methylquinolineの い ず れ の 場 合 に お い て も 相 当 す る2-amino-3,
4-dlhydr・qu加 ・Hne体 の 得 られ る こ と が 判 明 し た の で つ ぎ に そ の 生 成 機 構 に つ い て 検 討 し
たQChart2
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1・:R1=CH3,R2=R5=R4=H
Ib:R2=CH5・R～=R5=R4=H
I・:R3=CH5,R1=R2=R4=H
Id:R4=CH3・Rf=R2=Rろ=H
丑 ・:R1=CH5・R2=R5=R4=H
鉦b:R2=CH5・R1=R5=R4=H
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常 法 に よ り製 し た2-deutedoquinoHne(男)をDM医 中sod圃mamideに 幽よ る
C垣chibabin反 応 に付 し2-amin・quin・line(阻)と と も に4-deuterlo。3-hy-
drocarb・styrU(盟)を 得 た 。 従 つ て2-aminザ3,4-dihydr・quin・hneρ 生 成
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amideのquinohneへ の 付 加 に よ る 医の 生 成,続 い て 駅 のd。ub豆e
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b・ndのallyI転 位 に よるXの 生 成,こ れ か ら 血 お よ び 湿 を 経 て2-amin・ 一3,4-dihydr・ 一
quindineを 与 え た も の と考 え られ る。
つ ぎ に2一,3一 お よ び4一(β 一cb玉oropr・pi・ny夏amin・)一t・iuene(X皿a,X巫bお よ
びXI旺c)のFriedel-Crafts反 応 に よる 各 種3,4-dihydrocarb・stydl誘 導 体 の 合
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成 を 検 討 し た 。 化 合 物X皿 、 か ら化 合 物)卿 、 と 化 合 物)鉦Vdを,化 合 物X皿bか ら化 合 物Wcを,-
化 合 物X皿c、 か ら は 同 じ く化 合 物 頚Vcを そ れ ぞ れ 得 た 。 こ の こ と よ り化 合 物X坦aとX皿cへ の
罫riede1-Crafts反 応 に お い て はmdhy1基 が 転 位 して い る こ とが 明 ら か とな つ た 。.Meyer
等 は 上 記 化 合 物X皿a,X班6お よ びX運cに つ い て 周 様 反 応 を 試 み,X皿aか ら'Wd,X皿bか らXIVa
と 璽Vc,服cか らはWbを そ れ ぞ れ 得 た と 報 告 して お りMeyer等 の 報 告 の 訂 正 を 行 な つ た 。
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化 合 物X皿aお よ びX皿cのFriedel-Crafts反 応 中 の 転 位 の 機 檎 こつ い て はChar{6の よ
うに考察 したQ
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最 近Wassmundt等 はhydr・xamicacidと 芳 香族 化 含物 とを混 合 し熱 時po五yph・sph。 一
ricacidで 処 理 した と こ ろ 芳 香 族 化 合 物 のacylamide誘 導 体 を 得 た と報 告 し て い る6す な
わ ちacet・hydr・xamicacidとanis・leか らP-acetamideを 得,ま たhydr・ci-
nnamohydroxamicacidか らは3,4 .lrld.ihydrocarbostyrilを得 て い る 。
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そ こで 著 老 はhydroxamicacidを 利 用 してquinoHne骨 格 並 び に ・xindoleの 合
・・成 を 検 討 した と こ ろ ゴ新 しいfuranoquindone骨 格 の 合 成 法 の 開 拓 に成 功 し た 。 す な わ ち
3」(2,3,4一 ・・im・ ・h・xγ ・h・nyl)一P・ ρpi・n・h・d・ ・x・micacid(XV)お よ
び2一(3,4-dimethoxypheny1)一acetohydroxamicadd(X皿)を 熱 時po盈y-
phosphQricacidで 処 理 した と こ ろ,前 者 か ら は4,5-dihydr・ 。3-ox・ 一〔2H〕 一1,2り
一benzoxazepine(X顕)を 得 ,後老 か らは5,6-dimethoxyoxindole(X㎜)
が 得 ら れ た 。 ,
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っ ぎ に 本 反 応 の 応 用 と し て3一(α 一dieth・xybenzyl)一2,3,4,5一 重etrahydr・ 一1-
hydroxy-2-ket・pyrr・ie(蛆X)に つ い て も同 様 条 件 下 熱 時p。lyph。sph。ric
acidと 処 理 した と こ ろ2,3,4,9-tetrahydro-4-oxofuro〔2,3-b〕quinohne
(XX)が 得 ら れ た 。 こ の こ と に よ つ てhydr・xaInicacidの 合 成 化 学 へ の 応 用 の 可 能 性 が さ
らに 広 げ られ た もの と 考 え られ る。
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以 上2位 に 置 換 基 を 持 つquin・line誘 導 体 の合 成 法 と してChichibabin反 応 に よ る2-
amino-3,・4-dihydr・quin・hne誘 導 体 の 合 成,Friedel一 ρraf£s反 応 に よ る 斉 種
.
3,4-dihydrocarbostyril誘 導 体 の 合 成 お よ び 各 種hydroxamicacid誘 導 体 の
polyph・sphofiCacidに よ る 閉 環 反 応 でfuran・quin・1・ne誘 導 体 の 合 成 等 を 検 講
.し興 味 あ る結 果 を 得 た 。
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審 査 結 果 の 要 旨
天 然 界 に 存 在 す る キ ノ リン ア ル カ ロイ ドの ほ とん ど は キ ノ リ ン骨 格 の2位 に 置 換 基 を有 す る も の で
あ り,ま た 各 種 キ ノ リン誘 導 体 を 合 成 す る 際 に キ ノ リン 骨 格 の2位 に 置 換 基 を 導 入 す る こ と が 重 要 な
場 含 が 多 い 。 以 上 の こ と を 考 慮 し て キ ノ リン の2位 に 置 換 基 を 有 す る誘 導 体 の 合 成 を 検 討 し た 。
まず キ ノ リン の2位 に ア ミノ 基 を 導 入 す る 方 法 と して か な り古 く.から 知 られ て い るChichiba-
bin反 応 が あ る が,著 老 は 本 反 応 の 溶 媒 効 果 を 検 討 し た と こ ろ 各 種 キ ノ リ ン 誘 導 体 に っ い てdime-
thy量anlline溶 媒 中 のChichlbabin反 応 に お い て2-amin・ 一3,4-dihydr・qu墓 一
n・1ine誘 導 体 が 得 られ る と い う実 験 結 果 を得 た 。 こ の こ と はChlchibabi椴 反 応 の 新 た な 可 能
性 を 示 す も の で あ り,そ の 意 義 は 大 き い も の と思 わ れ る 。 す な わ ち 従 来 の ア ミノ 化 と 還 元 を 一 挙 に 行
な う方 法 と し て 有 用 で あ る と思 わ れ る。
つ ぎ に 各 種 β一chl・r・pr・pi・nylamind・iueneのFriede!一Crafts反 応 を 応 用
し て 各 種3,4-dihydr。carb・styrilの 合 成 を検 討 した と こ ろbenze郭e核 上 のmethyl
基 が転 位 す る ζ い う結 果 を 得 た 。 こ の こ と よ り容 易 に 入 手 で き る4一(β 一chi・r・pr・plony豆 一
amin・)一 電・lueneを 原 料 と し て 合成 で き,そ の 合 成 化 学 上 の意 義 は 大 き い と 思 わ れ る 。
最 後 にhydroxamlcacld誘 導 体 を 用1、・てfロranoqロlndoneの 含 歳 に 成 功 した 。 従 来
hydr・xamicacidの 合 成 化 学 へ の応 用 の 例 は 少 な く,比 較 的 容 易 にhydr・xamicacid
が 得 られ る よ うに な つ た 現 在,benzene核 上 に 直 接amide基 を 導 入 す る 方 法 と し て そ の応 用 例
を 開 拓 す る こ と は 非 常 に 意 義 深 い も の と 思 われ る。 特 に 著 者 の 場 合3一(α 一dlethoxybenzyl)
}2 ,3,4,5-tetrahydro-1-hydroxy-2-ke!opyrr〔,leをpoly帥osphoric
acldで 処 理 す る こ と に よ り転 位 を 伴 っ て一 挙 に2,3,4,9-tetrahydro-4-ox・ 一furo
〔2,3-b〕quin・1ineを 得 て お り,こ の種 の 化 合 物 の ・合 成 法 と し て は 大 き な 意 義 を 持 つ と思 わ れ
る 。
以 止 の よ う に 本 論 文 は 各 種 キ ノ リン誘 導 体 の 合 成 方 法 に っ い て 検 討 し,い くつ か の 新 知 見 を 与 え た
も ので 学 位 論 文 と し て 価 値 あ る も の と 認 め る。
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